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論文内容要旨
 本態性高血圧症の原因解明に多くの研究が続けられ, 現在では腎性, 内分泌性あるいは神経性
 等の昇圧性因子の存在が明らかとなっている. しかし, これら昇圧に関与する因子相互の関係に
 ついては現在も不明の点が少なくない.
 著者は, 昇圧因子としてこれまで最も重視されてきた腎 と, 高血圧を必発の症状とする原発性
 Aldosterone 症の発見以来新たな注目を集めつ・ある副腎皮質との, 両者の関連を追究せんと企
 てた. この目的のため, 腎クリアランス法により腎機能を測定し, 一方副腎皮質機能としては尿
 中 Aldosterone 排泄量をとりあげ, 高血圧者における両機能の関連性について対比し, 検討し
 た. か、る研究には著者は未だ接しない.
 対象は本態性, 腎性ならびに内分泌性高血圧患者であり, 軽症から重症までのものが含まれて
 いる. その他に正常対照例および非高血圧性腎疾患々老についても検査を行った. この場合食餌
 1日量中の Na は 100m Eq. 以上, 又Kは 70～100 mEq. に規制した.
 上記対象について以下の各項の検査を行った.
 (1) PAH一クリアランス (CPAH) および内因性ク レアチニンクリアランス (Cc,).
 (2) Na および K一排泄率 (浮腫およびうつ 血 「生心不全の徴を有せ ざる例 について).
 (3) 尿中 24 時間 Aldosterone 排泄量 (た“し, 浮腫およびうつ血「生心不全の徴を有せざ
 'る 例に つ いて).
 更に, 高 血圧の治療 に減塩食 が広く行われているので, 一部の ものについて は上記検査終 了後
 に食餌1日量中の Na を 30 mEq. 以下に制限し, 制限開始 7～10 日後に再び CPAR, Ccr., およ
 び尿中 Aldosterolle 量を測定し, 検討した.
 研究結果ならびに考按
 (1) CPAH およびCcr, と血圧との関係:
 CPAH と収縮期圧との関係は第1図に示した如くである. 高血圧者を CpAH 300 cc/min. を境
 界としてこれより CPAH の多いものをA群, 少いものをB群と2分したところ, A群では CPAH
 と血圧の高さとの間に一定の関係がみられなかったが, B群では本態性, 腎性の別なくこれら
 CPAH と血圧の高さとの間にほず逆相関がみられた. たずし CPAH 50 cc/min 以下と極端に減少
 した腎疾患例では, 血圧と CPAH がほ ㌧“ 逆相関を示したB群とは 異なった態度を示し, CPAH の
 低下に比すれば血圧の上昇はそう著明ではなかった. この3例は B' 群として更に区分するのが
 適当と考えられた.
 Cc,. と収縮期圧との関係は第2図に示した. この場合 Ccr. 60 cc/mln. を以て A, B両群の境
 とし, 又 Cc,. 15 cc/min. を以て B, B' 両群の境とする 時は Cc・. と収縮期圧との聞にも CpAH
 における場合と同様の関係が存在することが 認められた. 即ち, 60 cc/min. 以下のB群では血
 圧と Ccr. との間にほ ず逆相関が認められた、
 CPAH と拡張期圧および C・・, と拡張期圧と関係もそれぞれ収縮期圧の場合と類似の傾向を示し
 た. (図=略)
 CPAH および Ccr, が一定度以下に低下し, 著者のBおよび B' 群に属した腎疾患々者において
 は 13 例中 12 例が 高血圧を伴っていた. 又本態性高血圧者の うちのB群に属したものでは, 尿
 蛋白陽性者が増加 していた.
 かくの如くBおよび B' 群では, 本態性高血圧および腎性高血圧の両老共に腎機能障害, 血圧
 上昇および蛋白尿の3点で相互に共通した関係を示したが, これはBおよび B' 群で高血圧に基
 ずく腎傷害 と, 腎傷害によ る昇圧助長という 悪循環が成立 したこ とによると老えられる.
 高血圧者の腎生検組織所見について白井が研究した結果でも, 著老のA群にほ ず相当する例で
 はクリアランス値と組織像との聞に一定の関係を認め得なかったが, Bおよび B' 群に相当する
 群ではクリアランス値 と組織像との間に著明な相関があるこ とを認めたとい う. かくの如くBお
 よび B〆 群では機能と形態との面でも相関が得られる様になるが, これは上述の腎傷害と高血圧
 との間に 悪循環が成立するこ とによると考え られ る.
 (2) FF と血圧との関係:
 FF と収縮期圧との関係は第3 図1 に示した. FF 値と血圧の高さとの 間には一般に 正相関が得
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 られ, 高血圧者を特にA, B等の群に区別することは 出来なかった. 上記の相関は本態性高血圧
 者のみをとりあげると著明であったが, 腎疾患々者のみについてみると必ずしも明らかでなかっ
 た. 腎性高血圧者の FF 値は低値, 正常値, 高値の各領域に分散していた. このうち高値のもの
 は本態性高血圧者と同程度のものが存在していて, FF の高値が本態性高血圧にのみ特有とはい
 えない.
 FF と拡張期圧との関係についても同様の成績が得られた. (図:略)
 (3) 高血圧者の尿中 Aldosterolle 排泄量1
 著者は高血圧者を A, Bおよび B' の3群に分類したので, Aldosterone 排泄量もこの分類に
 従って比較し, 第4図に示した.
 それぞれの群について得られた平均値は次の通りであった. (たずし, 原発1生 Aldosterone 症
 を除く). 尚, 正常対照例の平均値は 3. 1γ/24 時間であった.
                A群 B群 B'.群
  CPAHによる分類 3.7 6.6 4.4
  Ccr、による分類 3.6 7.6 4.4
              (単位 γ、/24時間)
 即ち, A群では正常対照群に比し僅かの増加傾向が, 又B群では明瞭な増加が認められた. こ
 の成績はB群での 悪循環に対 し, Aldosterolle が密接な関係を有するこ とを老えさせる.
 原発 1生 Aldosterolle 症では 高血圧が 必発の症状であること, 又 Aldosterone 投与により実
 験的に高血圧を発生せ しめ得ることな どから, Aldosterone が昇圧作用を有することは確実と考
 えられ る.
 前述の如く腎機能障害の高度なBおよび B■ 群で高血圧がみられ, 且つ尿中 Aldosterone 排
 泄量が増加し, しかもこの Aldosterone が昇圧作用を有しているというような点から考察する
 と, Bおよび B' 群で成立していると考えられる高血圧と腎傷害との聞の 悪循環に対し, Aldos-
 terone が推進的役割を演じているということが推定される.
 (4) Na一 および K一排泄率:
 Na一 排泄率 (NaE.F.) と Ccr. との関係は 第5図に, 又 K一 排泄率と (KE.F,) と Ccr.の関係は
 第6図に示した.
 Na一 排泄率はA群にては特に 異常とする所見が認められず, Bおよび B' 群では C。,, の低下
 につれ増大していた.
 K一 排泄率も概ね Na一 排泄率と類似の傾向を示した. たず, 原発!生 Aldosterolle 症の例では
 A群に属 していたにか ㌧わらず, K一 排泄率の増大が認められた.
 B群で Na 保持作用を有する Aldosterolle の排泄量が 増加し, しかも Na一 排泄率が増大し
 ているという 一見矛盾するかの 如き現…象が 併存したことに対して, 著者は次の如き解釈を試み
 た. 即ち, 腎不全には Vasopressin 投与によっても 尿量の減少を来たし得ないことから推量さ
 れる如く, 機能ネフロンヘの溶質負荷が過剰となり, AldosterOlle が作用 しても大量の糸球体濾
 液中の Na を充分に再吸収し得ない状態となっている, という解釈である.
 (5) 内分泌性高血圧者のうち, 原発1生 Aldosterolle 症および好クローム性細胞腫の例では,
 著しい高血圧の割には腎機能が比較的よく保たれていて, 一般の本態性高血圧や腎性高血圧とは
 異った態度をとる傾向にあった. このことから逆に, 腎機能がよく保たれているのに著しい高血
 圧を呈する例では, 内分泌性高血圧も考慮すべきことが示唆された.
 (6) 食塩制限前後における CpAH, Ccr、 および尿中 Aldosterone 吾非泄量の変化二
 食塩制限前後の CpAH, Cc,. および FF の変化は表に示した. 又この際の Aldosterolle 量の変
 化は第7図に示した.
 食塩制限により高血圧者の CPAH は減少傾向を, C。,, はより明かな減少を, 又それに伴い FF
 は低下を来たした. なお尿中 Aldosterone 量は増加したが, その増加度は制限前に腎機能が低
 下していた例では軽度であった.
 AI(10sterolle 自体は CpAH や Ccr. に直接的な 影響を及ぼさないことが知られているので, 食
 塩制限による Ccr. および CpAH の変化の原因を直ちに Aldosterolle の増量に 結びつけることは
 困難 であ る.
 食塩制限により C・・、 が減少することは, 糸球体での Na 濾過量を減少させることになるから,
 Na 保持に助長的役割を有するものと考えられる. FF は高血圧老では 高値を示すが, 食塩制限
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 による Ccr, の減少に伴い正常値に近ずく傾 向を 示 した.
 食塩制限により C・・. および CPAH が 減少を来たす現象は, 腎不全患者への 厳重な食塩制限が
 腎不全をなお一層増強 させるものであるこ とを示唆するもので, 無批判な食塩制 限食 は慎しむべ
 きものと考えられる、





































































































































































































































































































































































































































































 (7) B' 群ではB群より尿中 Aldosterone 量がむしろ少なかったこと, 又食塩制限時のその
 増加度が腎機能低下者では軽度であったことは, 腎機能低下時には腎からの Aldosterone の排泄
 も障害されることによると考えられる、 即ち 17-KS や 17-OHCS の如き他の副腎皮質ホルモン
 でも, 腎機能低下時には排泄が阻害されることが確められている. 又正常者の尿中 Aldosterone
 排泄量は 投与量の 0. 4～4.3% に過ぎず, しかも種々の因子の 影響をうけることも 知られてい




 以上, 著者は一定度以上に進行した高血圧症においては, 本態性の場合でも腎性の場合でも,
 血圧と腎障害度との間には負相関が存在することを観察し, 高血圧と腎傷害との間に悪循環が成
 立するものと推定した. しかもこれら悪循環が成立していると考えられる群で Aldosterone の
 増量を認め, 悪循環 に対し Aldosterone が推進的役割を演 じているもの と考えた.
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 第7図 食塩制限前後における尿中 Aldosterolle













































 腎並びに副腎皮質の2主要昇圧性因子の関連性を追究するため, 本態性高血圧 48 例, 腎性高
 血圧 19 例, 内分泌性高血圧6例 (Cushing 症候群2例, 原発性アルドステロン症3例, 好クロ
 ーム性細胞腫1例), 及び対照として正常対照 10 例及び非高血圧性腎疾患 23 例について腎クリ
 アランス (CPAH, Ccr, Na 及びK排泄率) と 24 時間尿中アル ドステロン排泄量とを測定し, 両
 者の相互関係を検討した. この際, 食塩制限前後の変動についてもあわせて吟味した,
 (1) 高血圧患者における CPAH (及び Ccr) と血圧との関連について, CPAH (Cc、) が正常の群
 及び軽度低下の群では, その値と血圧との間に一定の関係は認められなかったが, 低下が一定度
 (CpAH がほ ・“ 300 cc/min, 又は C〔r がほ ・“ 60 cc/mh1) 以上に進んだ群では その値と血圧との
 間に負相関が認められた. 本態性高血圧でも後老の群にも属する例では蛋白尿を呈するものが多
 く, 又腎疾患々者で腎機能が後者の群に相当する例では高血圧を呈するものが多かった. 以上か
 ら著者は腎機能障害が一定度以上に進行した場合には, 高血圧と腎傷害との間に悪循環が形成さ
 れるものと推定した.
 なお腎機能低下が特に著しく 尿毒症状態にある例では, CPAH (C・・) の著減にも 拘らず 血圧の
 上昇は必ずしもこれに伴わず, 特異であることを認めた.
 (2) 内分泌性高血圧者では血圧上昇の著明な割に腎機能が良好な老が多く, この事から逆に,
 腎機能がよく保たれているのに拘らず著しい高血圧を呈した者では, 内分泌疾患を老慮すべき事
 を示唆 した.
 (3) 尿中アル ドステロン量は高血圧者では 一般に増加の傾向を示したが, これは特に腎機能
 障害が一定度以上に進行した例で著明であった. この所見を以て著者は, この様な例で推定され
 る高血圧と腎傷害との間の悪循環に対しアル ドステロンが推進的役割を演 じていることを示すも
 のと考えた.
 (4) Na 及び 1く 排泄率は腎機能正常又は軽度障害例では特に 異常を示さなかったが, 一定度
 以上に障害された例では Ccr の低下にれ逆に増加を示した.
 (5) 喰塩制限は Ccr の減少, CPAH の減少傾向, これに伴うFF の低下を惹起した. この際尿
 中アル ドステロン量は増加を来したが, その増加度は腎機能低下者では軽度であった.
 (6) 腎機能障害が高度で尿毒症状態にあった例では尿中アル ドステロン量増加が著しくなく,
 又食塩制限時の尿中アル ドステロン量増加度も腎機能低下者で軽度であったことから, 腎機能低
 下時にはアル ドステロンの腎からの排泄障害が存在することの可能性も否定出来ないと考えた.
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